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On sait que les ethers polysulfuriques 
de polysaccharides" coagulent le sang (voir 
S. Bergstrom, Naturwissenschaften 23 
(1935), p. 706 ; Zeitschriftfiir physiologische 
5 Chemie 238 (1936), p. 163; E. GhargafI et 
I\ . Bancroff, Journal of Biol. Chemis- 
try 115 (1936), p. 149, 155). Ces corps ont 
done une toxicity elevee qui s' oppose a leur 
emploi clinique. Bergstrom avait deja 

1 o attire Pattention sur cette grande toxicite. 
Ainsi, par exemple, 10 a 20 mg, par kg d 'ani- 
mal, d'ether-sel polysulfurique de la cellu- 
lose sont toxiques pour la souris. 
II a ete actuellement etabli qu'on pouvait 

1.0 obtenir de precieux derives de polysaccha- 
rides en introduisant, dans des polysaccha- 
rides, comme la cellulose, ramidon, la pec- 
tine j la chondrosine, etc., tout d'abord des 
groupes acides de nature etherique et en 

ao etherifiant ensuite, avec de Tacide sulfu- 
rique, les hydroxyles encore libres du 
polysaccharide. Des corps de ce genre sont 
obtenus en transformant, par exemple, la 
cellulose en ethers-sels glycoliques de la 

s5 cellulose ayant la formule 



CoHAOCHCOOH 



et en transformant, ensuite, ceux-ci en 



ethers-sels polysulfuriques. 



C 6 H 7 O s 



OCH 2 COONa 
(OSO a Na) 2 



A la place des groupes des ethers glyco- 3 0 
liques, on peut utiliser aussi d'autres radi- 
caux acides avec le meme resultat. On pre- 
pare, par exemple, a partir de la cellulose 
et de Tacide (3 — bromoethane sulfoni- 
que, Tether de ia cellulose — j8 — oxyetha- 35 
nesujfonique ayant la formule suivante 



C 6 H g 0 4 OCHXH 2 SO : 



4 



et on le transforme, ensuite, en ether poly- 
sulfurique 



<W>, 



OCH 2 CH a S0 3 Na 
(OS0 3 Na) s 



liO 



II n'est pas necessaire d'introduire exac- 
tement un seul groupe acide pour une unite 
de polysaccharide, e'est-a-dire sur le groupe 
C s H 10 O 5 . Des produits qui contiennent 
plus ou moins de ces radicaux acides £the- 
res peuvent £galement etre utilises comme 
matieres premieres pour la fabrication 
d^thers-sels polysulfuriques. Enfin, il n'est 
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pas necessaire que tous Jes groupes hydroxy- 
!es du polysaccharide soient etherifies par 
Pacide sulfurique, car les stades d'ethers- 
•seis quelque peu inferieurs presentent encore 
5 une activite relativement bonne. 

Ces nouvelles ccmbinaisons peuvent evi- 
ter serieusenient la coagulation sanguine et 
sont peu toxiques. 

Exemple 1. — 3 parties en poids d'ethcr 

to glycolique de la cellulose, preparees sui- 
vant J. K. Cowdhury (Blochemische Zeits- 
chrift 148 (1924), p. 76), sont agitees dans 
30 parties en volume de pyridine et 7 par- 
ties en volume d'acide ehlorosulfonique pen- 

i5 dant 5 heures a 85°. Par decomposition du 
produit de la reaction avec de la glace, il 
se forme une fraction soluble dans Feau 
et une autre moins soluble. A partir de la 
solution aqueuse, Fether-sel polysulfurique 

2 0 de Tether glycolique de la cellulose est pre- 
cipite par addition de Falcool, puis est de 
nouveau dissous dans de Feau, la solution 
est neutralist avec de la lessive de soude, 
le sel sodique est precipite dans de Falcool, 

a 5 purifie par dialyse et, finalement, de nou- 
veau precipite de la solution aqueuse 
concentree par addition d'alcool. La teneur 
en soufre de la combinaison est d'environ 

lis 0/ 

3o On peut aussi preparer des produits avec 
une teneur moindre en soufre. Ceux-ei 
peuvent etre a nouveau etherifies par un 
nouveau traitement avec de Facide chloro- 
sulfonique et de la pyridine. 

35 Exemple £. — On laisse reposer, pendant 
2 henres, o parties en poids de cellulose 
seche pulverisee, avec 40 parties en volume 
de lessive de soude aqueuse a 40 %. On ajoute 
ensuite 50 parties en poids de /3-brcmcetha- 

Ao nesulfonate de sodium et on chauffe 3 heures 
au bain-marie. La solution devient alors 
foncee. Au bout de 24 heures, on precipite 
le produit de la reaction par addition d'al- 
cool, on le centrifuge, on le dissout dans un 

45 peu.d'eau et on le precipite de cette solu- 
tion apres centrifugation de petites par- 
ties insolubles du sel sodique de Pether 
/3-ethanesulfonique de la cellulose par 
addition d'alcooL Le produit est purifie 

5o par dialyse, pendant un jour, de la solution 
aqueuse de cette preparation et, ensuite, 
par precipitation avec de Falcool. 



/ . .. * 

Dans un melange fortement refroicli de * \ 
60 parties en volume de pyridine seche et 
14 parties en volume d'acide chlorosulfo- 55 
nique, on introduit 6 parties en poids de 
Fether-ethaiiesulfonique de la cellulose 
chauffe en agitant. On ehauffe, en agitant 
continuellement, la masse de reaction pen- 
dant o heures a 85°, on laisse ensuite 6o 
reposer 12 heures a la temperature ambiante 
et on ver.se sur de la glace. La phis grancle 
j>artie du derive cellulosique se separe. Apres 
filtration d'un precipite insoluble leger, 
on ajoute de Falcool au filtrat aqueux, de 65 
telle sorte que Fether-sel pclysnlfiuique- 
ethanesulfcnique de la cellulose precipite. 
On filtre sur amfante, on dissout le preci- 
pite dans un peu d'eau, on neutralise par 
addition de lessive de soude et on preei- 70 
pite le sel sodique de la solution auqueuse 
par addition d'alcool. On laisse ensuite 
reposer, pendant 12 heures, sous de Fal- 
cool, le sel sodique pour le debarrasser de 
son eau, puis ce sel est traite par de Pether 7 5 
et, finalement, seche. Teneur en soufre 
17,2%. 

Example, 3. — On laisse reposer, pendant 
3 heures, 5 parties en poids d'amidon soluble 
additionnees de 40 parties en volume de So 
lessive de soude a 40 %, ce qui produit.. 
en grande partie, une dissolution de la 
substance. On ajoute alors progressivement 
~v parties en poids d'acide chlcrcaeetique. 
Le melange se rechauffe et la solution se 85 
clarifie. On chauffe encore pendant 10 mi- 
nutes sur le bain-marie et on laisse reposer 
pendant la nuit. 

Le produit de la reaction est alors verse 
dans 150 parties en volume d'alcool, le jjo 
liquide huileux jH'ecipite est centrifuge, 
dissous dans Feau et precipite a nouveau 
avec de Falcool. Par trituration avec de 
Falcool anhydre, le liquide huileux prend 
une consistarice plus soiide et, par clessicca- go 
tion dans Fexciccateur au vide, se soli- 
difie finalement en une masse qu'on peut 
pulveriser. Pour purifier ce sel sodique de 
Pether glycolique de Famidon du chlorure 
de sodium adherant, on le dissout a nou- 100 
veau dans de Feau et on le precipite en le 
versant dans une quantite double en volume 
d'alcool. La substance ainsi precipitee est 
centrifugee, portee & Pebullition avec de 
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ralcool et de Tether et, finalement, sechee. 

Dans un melange de 45 parties en 
volume de pyridine et 11 parties en volume 
d'acide chlorosulfonique, on incorpore o par- 
5 ties en poids d'ether glycolique sodique d'a- 
midon et on chauffe ce melange, pendant 
5 heures, k 85-90°. II se forme alors une 
solution limpide. On laisse reposer le tout 
pendant la nuit & la temperature ambiante. 

tola solution est ensuite decomposee aveo 
50 paities en volume d'eau, le residu inso- 
luble est separe par centrifugation, lave 
avec de Feau, puis dissous dans de la lessive 
de sonde a 10 %. Le constituant soluble 

i5 du produit de sulfonation est precipite 
avec un volume dquble d'alcool, centrifuge, 
dissous dans un peu de lessive aqueuse et 
incorpore a la premiere solution mention- 
nee. Le .sel sodique de Fether-sel glyco]- 

20 ether-sulfurique de Famidon est alors pre- 
cipite en versant cette. solution dans un vo- 
lume double d'alcool. La purification est 
obtenu par dissolution dans un melange 
eau-alcool, qui est ensuite dialyse. Apres 

2 5 precipitation, par Falcool, du sel sodique 
de Fether-sel glycol- ether -suifurique de 
Famidon, celui-ci est chauffe avec de ral- 
cool et de Tether, puis finalement seche. 
Example 4. — On laisse reposer, pendant 

3 0 une nuit, 5 parties en poids de glycogene, 
additionnees de 50 parties en volume de 
lessive de soude aqueuse & 40 %. On ajoute 
alors 50 parties en poids d'acide bromo- 
ethane-sulfonique de sodium et on chauffe 

35 pendant 5 heures au bain-marie. La disso- 
lution s'effectue progressivement et com- 
pletement. On laisse reposer le tout pendant 
la nuit a la temperature ambiante et le pro- 
duit de la reaction est verse dans 150 parties 

fa en volume d'alcool. II precipite, tout d'a- 
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bord, sous forme d'un liquide huileux, mais 
peut £tre obtenu, apres nouvelle precipita- 
tion dans un melange eau-alcool et dessicca- 
tion, sous forme solide. Rendement 4,5 
parties en poids d'ether sulfonique du glyco- &5 
. gene /3-oxyethane. 

L'etherifieation de la combinaison avec 
de Facide chlorosulfonique s'effectue de la 
meme facon que dans Texemple 3. Pour 
4 ? 5 parties en poids d'ether sulfonique du 5 0 
glycogene ,3-oxyethane, on utilise, pour la 
sulfonation, un melange de 45 parties en 
volume de pyridine et 11 parties en volume 
d'acide chlorosulfonique. On laisse r£agir 
celui-ci pendant 5 heures a 85°. Le produit 55 
de la reaction est soumis a une dialyse afin 
de le purifier. 

Rendement 5,8 parties en poids dither 
sulfonique du glycogene /3-oxyethane-ether- 
sel-sulfosulfurique. g 0 

II est bien entendu que Tinvention ne 
s'applique pas aux produits eux-memes ob- 
tenus suivant le proc£de "qui vient d'etre 
decrit en tant que ces produits peuvent &tre 
utilises a des fins th^rapeutiques. 55 

HESTJME. 

L'invention a trait a un procede^ pour la 
preparation de derives de polysaccharides. 

Ce procede est essentiellement caracterise 
par le fait qu'il consiste a etherifier partiel- ^ Q 
lement les polysaccharides avec des acides 
aliphatiques oxycarboniques ou oxysulfo- 
niques et a transformer ces produits de 
reaction en ethers-sels polysulfuriques. 
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